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Das Lungenkarzinom gehört zu den am häufigsten
auftretenden Tumorarten weltweit mit einer der
höchsten Sterblichkeitsraten. Den Grossteil der Lun-
genkarzinome macht das nichtkleinzellige Bronchial-
karzinom (non small cell lung cancer = NSCLC) aus.
Während die lokal begrenzten NSCLC (= Stadium I
und II) überwiegend chirurgisch oder mit stereotakti-
scher Radiotherapie behandelt werden, stellen die
lokal fortgeschrittenen Tumore im Stadium III eine
grössere therapeutische Herausforderung dar. Im
Gegensatz zu Stadium-IV-NSCLC (= Fernmetasta-
sen, maligner Pleuraerguss), die in der Regel palliativ
behandelt werden, kann beim lokal fortgeschrittenen
NSCLC mit befallenen lokoregionären Lymphknoten
(N2–N3) ein kuratives Therapiekonzept angestrebt
werden. Als Standardtherapie gilt hier die kombi-
nierte Radiochemotherapie (1). 

Radiochemotherapie
Hierunter versteht man die kombinierte Anwendung
von Radiotherapie und zytostatisch wirksamen Sub-
stanzen. Bei der simultanen Radiochemotherapie
wird die Chemotherapie zeitgleich (begleitend) zur
Bestrahlung durchgeführt. Alternativ kann sie vor der
Bestrahlung verabreicht werden (= sequenzielle

Chemoradiotherapie). Das Ziel der Kombinations-
behandlung ist eine Therapieintensivierung durch
eine zeitnahe Durchführung der genannten Thera-
pieschritte sowie durch mögliche synergistische
Effekte an der Tumorzelle und eine daraus resultie-
rende bessere lokale Tumorkontrolle. Zusätzlich kön-
nen durch die zytostatische Systemtherapie auch
kleinste, bildgebend noch nicht erkennbare Meta-
stasen behandelt werden.
Bei der Radiotherapie kommt ionisierende Strahlung
zum Einsatz. Diese führt zu physikalischen und che-
mischen Veränderungen in der Zelle. Zum einen ent-
stehen direkte Strahlenschäden an der DNA, welche
in weiterer Folge zur Teilungsunfähigkeit der Tumor-
zelle führen, zum anderen kommt es zur Ionisation
und Anregung von Atomen und Molekülen mit Bil-
dung von Radikalen und Störung wichtiger Makro-
moleküle (indirekte Schäden). Ionisierende Strahlung
führt auch im gesunden Gewebe zu Veränderungen,
jedoch hat dieses eine weitaus bessere Reparatur-
kapazität. Dies stellt die Basis der konventionellen
fraktionierten Bestrahlung dar (2 Gy [Gray] tägliche
Einzeldosis, 5 x/Woche).
Durch den Einsatz einer sequenziellen Radiochemo-
therapie konnte das Gesamtüberleben – im Vergleich
zu einer alleinigen Radiotherapie – nach 5 Jahren von
5% auf 10% erhöht werden. Die konkomitierende
Radiochemotherapie führte zu einer weiteren Steige-
rung auf über 15% Gesamtüberleben nach 5 Jahren
(Abbildung 1) (2). Radiotherapie und Chemotherapie
in Kombination verstärken aber nicht nur die Wirkung
am Tumor, sondern können auch zu mehr Nebenwir-
kungen führen. Insbesondere die Risiken für eine
radiogen induzierte Pneumonitis oder Ösophagitis
können je nach Chemotherapie bei konkomitieren-
den Therapiekonzepten steigen. Bei der Entschei-
dungsfindung, ob für einen Patienten eher die se-
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quenzielle oder die simultane Radiochemotherapie
zu empfehlen ist, müssen deshalb auch immer der All-
gemeinzustand und relevante Nebendiagnosen be-
rücksichtigt werden (1, 3). Das gilt auch für die Frage
nach der jeweils optimalen Chemotherapie.
Grundsätzlich können unterschiedliche Chemothera-
pieregime zum Einsatz kommen. Dabei werden in
der Regel zwei Zytostatika kombiniert, wobei eines
davon immer eine platinhaltige Substanz sein sollte.
Die in der Schweiz am häufigsten gewählten Regime
sind: Carboplatin (Carbo)/Paclitaxel (Pac) beziehungs-
weise Cisplatin (Cis)/Etoposid (Eto). Die Wahl der
Substanz wird durch die Patienteneigenschaften so-
wie das Nebenwirkungsprofil beeinflusst. Während
sich das Gesamtüberleben der 2 genannten Chemo-
therapieregime nicht wesentlich unterscheidet
(5-Jahres-Gesamtüberleben 15–20%), sieht man bei
der Kombination Carbo/Pac weniger hämatologische
Nebenwirkungen, dafür mehr radiotherapieindu-
zierte Pneumonitiden im Vergleich zu Cis/Eto (4).
Weitere mögliche Chemotherapieregime in der Be-
handlung des NSCLC sollen hier nur kurz erwähnt
sein: Cis/Vinorelbin, Cis/Vindesin (Vin), Cis/Pac,
Cis/Mitomycin/Vin, Cis/Docetaxel, Cis/Gemcitabin,
Carbo/Irinotecan, Carbo/Eto (1, 3, 5–8). Der Einsatz
von zielgerichteten Substanzen (z.B. Bevacizumab,
Cetuximab, Gefitinib, anti-PD-1-Inhibitoren) ist in
diesem Setting noch nicht etabliert.
Für Patienten, die aufgrund von entsprechenden
Begleiterkrankungen keine Chemotherapie erhalten
können und auch für eine Operation ungeeignet sind,
ist die alleinige Radiotherapie zu prüfen. Während bei
einer Kombinationstherapie einmal täglich 1,8–2 Gy
Einzeldosis zur Anwendung kommen, haben sich bei
einer alleinigen Radiotherapie von Lungenkarzino-
men auch alternative Fraktionierungsschemata be-
währt. Mehrere Studien konnten bei hyperfraktionier-
ten Bestrahlungen (2–3 x/Tag < 1,8 Gy) einen Über-
lebensvorteil gegenüber konventionellen Dosen/
Fraktionen zeigen (9, 10). Sie sind jedoch in den ak-
tuellsten Leitlinien der amerikanischen Strahlenthe-
rapie-Gesellschaft (ASTRO) nicht als Standard defi-
niert und sollten derzeit nur im Rahmen von klinischen
Studien zum Einsatz kommen (11).

Ablauf und Planung
der Radiotherapie

Zur optimalen Bestrahlungsplanung benötigt jeder
Patient vor Therapiestart eine Planungscomputer-
tomografie (Planungs-CT) (Abbildung 2 ). Damit auch
an jedem Tag exakt derselbe Bereich bestrahlt wer-
den kann, ist es von entscheidender Bedeutung, dass
der Patient bereits beim Planungs-CT möglichst prä-
zise und reproduzierbar gelagert wird. Hier eignen
sich verschiedene Positionierungshilfen wie Knie-
keile, Armstützen und Lagerungsmatten. In der Re-
gel werden auch Hautmarkierungen am Patienten

angebracht – diese dienen der korrekten Lagerung
(Positionierung) des Patienten. Da leichte Abwei-
chungen nicht auszuschliessen sind (Organverschieb-
lichkeit, Gewichtsveränderung und Verschiebung der
Hautmarkierungen) kann vor der Behandlung mithilfe
eines am Linearbeschleuniger (Abbildung 3 ) ange-
brachten CT (cone-beam CT) eine dreidimensionale
Aufnahme der Tumorregion angefertigt werden.
Diese Aufnahmen werden dann mit den Bildern aus
dem Planungs-CT verglichen, und je nach Abwei-
chung kann der Behandlungstisch (und damit auch
der Patient) korrigierend verschoben werden.
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Abbildung 1: Ergebnisse aus einer Metaanalyse: Gesamt-
überleben nach 5 Jahren, konkomitierende (gelb) vs. se-
quenzielle (blau) Radiochemotherapie (adaptiert nach [2]).

Abbildung 2: Planungs-CT mit Lagerungshilfen für die Kopf- und die Armposi-
tionierung.
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Anhand der im Vorfeld der Behandlung durchgeführ-
ten Bildgebung (Planungs-CT, PET-CT) wird vom Ra-
dioonkologen der makroskopisch sichtbare Tumor
eingezeichnet (gross tumour volume, GTV). Die Ziel-
volumendefinition stützt sich häufig auch auf die Bild-
gebung des 18-FDG-PET-CT, hierfür gibt es inzwi-
schen standardisierte Empfehlungen (12). Da die
Atmung zu einer Bewegung des Lungentumors
führen kann, wurde ein weiteres Bestrahlungsvolu-
men eingeführt, das ITV (internal target volume). Da-
bei werden die mögliche Bewegung des Tumors
während der Exspirations- und der Inspirationsphase
mittels 4D-CT erfasst und das Zielvolumen entspre-
chend angepasst. Um auch die mikroskopischen
Ausläufer des Tumors mitzuerfassen, wird in der Re-

gel ein Sicherheitssaum von 5 bis 10 mm innerhalb
der Lunge in alle Richtungen um das ITV definiert
(clinical target volume, CTV). In weiterer Folge wird
um das CTV ein zusätzlicher Sicherheitssaum von
5 bis 15 mm hinzugefügt, um Unsicherheiten der Re-
produzierbarkeit der Lagerung zu berücksichtigen.
Beim Resultat spricht man dann von einem PTV
(planning target volume) (Abbildung 4) (13).
Alternativ dazu kann das Zielvolumen (PTV) in einer
bestimmten Atemphase bestrahlt werden. Diese Me-
thode stellt je nach Bestrahlungsdauer und Allge-
meinzustand des Patienten eine gewisse Heraus-
forderung dar, kann jedoch ein kleineres Behand-
lungsvolumen und somit auch eine geringere Lun-
genbelastung bedeuten.
Beim lokal fortgeschrittenen NSCLC gilt es, zusätz-
lich zum Primärtumor auch die befallenen Lymph-
knoten mitzubestrahlen. Während vor Jahren noch
beim Stadium III N2–3 mediastinale Lymphknoten
elektiv mitbestrahlt wurden, hat sich das aufgrund
von Studienergebnissen verändert, sodass heutzu-
tage üblicherweise nur noch die als befallen gewer-
teten Lymphknoten mit entsprechendem Sicher-
heitssaum bestrahlt werden. Entscheidend dazu bei-
getragen haben Erkenntnisse, die zeigten, dass
durch eine Schonung der elektiven Gebiete weniger
Nebenwirkungen (z.B. Strahlenpneumonitis) bei bes-
serer Tumorkontrolle beobachtet wurden (14, 15).
Üblicherweise werden heutzutage Dosen von 60 bis
66 Gy verwendet. Studien, die eine höhere Dosis un-
tersucht haben, konnten keinen klaren Vorteil damit
demonstrieren, zeigten jedoch mehr Nebenwirkun-
gen. Die jüngste, wegweisende Arbeit zu diesem
Thema ist die RTOG-0617-Studie (13). Aus dieser ran-
domisierten Phase-III-Studie geht hervor, dass eine
Dosiseskalation auf 74 Gy im Vergleich zur Standard-
dosis von 60 Gy zu keiner signifikanten Verbesserung
im Gesamtüberleben führt (20,3 Monate vs. 28,7 Mo-
nate). Möglicherweise werden höhere Dosen in Zu-
kunft bei noch besserer Schonung der gesunden Or-
gane möglich sein (16). Zum jetzigen Zeitpunkt
gehört aber die kombinierte Radiochemotherapie
mit 60 bis 66 Gy (2 Gy Einzeldosis, 1x täglich, 5x pro
Woche über 6 Wochen) und konkomitierender pla-
tinhaltiger Chemotherapie zu den am häufigsten an-
gewandten Therapiekonzepten in der Behandlung
des Stadium-III-NSCLC.
Dank moderner Bestrahlungstechnik ist es möglich,
eine sehr gute Dosisabdeckung am Tumor selbst, bei
gleichzeitig guter Schonung der benachbarten Risi-
koorgane, zu erreichen. Bei Lungenbestrahlungen
sind diese Risikoorgane in erster Linie die Lunge
selbst, das Herz, die Speiseröhre und das Rücken-
mark. Trotz guter Schonung des Normalgewebes
muss aber mit folgenden möglichen Nebenwirkun-
gen im Therapieverlauf gerechnet werden: Schluck-
beschwerden aufgrund einer radiogenen Ösophagi-
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Abbildung 3: Linearbeschleuniger.

Abbildung 4: Planungsvolumina 3D: In Rosa sind der Primärtumor sowie die
im PET-CT auffälligen Lymphknoten zu sehen (GTV). Die hellen orangefarbi-
gen Stellen markieren bewegungsbedingte Erweiterungen des Zielvolumens
(ITV). Das blaue Volumen deckt die vermutete mikroskopische Ausdehnung
ab (CTV). Das finale Volumen (PTV) ist hier rot abgebildet.
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tis, Reizhusten, vermehrte Schleimproduktion, Radio-
dermatitis sowie 2 bis 8 Monate nach Ende der Radio-
therapie ein erhöhtes Pneumonitisrisiko (17–20). 

Zusammenfassung
Die Radiochemotherapie ist eine Standardtherapie
in der Behandlung des NSCLC im Stadium III. Durch
moderne Bestrahlungsplanung und präzise Strah-
lenapplikation können die Nebenwirkungen entspre-
chend gering gehalten werden, wobei man erwähnen
muss, dass diese in Kombination mit einer Chemo-
therapie stärker ausfallen können. Die Chemothera-
pie sollte aus einer platinhaltigen Zweifachkombina-
tion bestehen, dabei ist – sofern es die Begleiterkran-
kungen, der Allgemeinzustand des Patienten und das
Bestrahlungsvolumen erlauben – ein konkomitieren-
des Therapieschema zu bevorzugen. �
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M e r k p u n k t e
� Die Radiochemotherapie gehört zu den etablierten

Verfahren in der Behandlung des lokal fortgeschritte-

nen NSCLC.

� Lokal fortgeschrittene NSCLCwerden unterteilt

in die Stadien IIIA (T1–3 N2, T4 N1) und IIIB (T1–3 N3,

T4 N2).

� Eine kurative Radio-(chemo-)therapie für das lokal

fortgeschrittene NSCLC dauert in der Regel 6 Wochen

(60 Gy Gesamtdosis in 30 Fraktionen à 2 Gy Einzel-

dosis, 5 Bestrahlungen pro Woche).

� Die sequenzielle oder konkomitierende Chemothe-

rapie besteht üblicherweise aus einer platinhaltigen

Zweifachkombination.


